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	2.2 אזהרות מיוחדות בנוגע לשימוש בפיורגון
לפני הטיפול בפיורגון, ספר לרופא שלך אם:

	
	· היתה לך תגובה אלרגית לאנטיביוטיקות מסויימות (נאומיצין ו/או סטרפטומיצין)
· יש לך בעיות בבלוטת יותרת מוח שאינה בשליטה או בעיות בהיפותלמוס
· יש לך תת-פעילות של בלוטת התירואיד (היפותירואידיזם)
· יש לך בלוטות אדרנל שאינן פועלות כהלכה (אי ספיקה אדרנו-קורטיקלית)
· יש לך רמות גבוהות של פרולקטין בדם (היפרפרולקטינמיה)
· יש לך מצבים רפואיים אחרים (לדוגמא, סוכרת, מחלת לב, או כל מחלה ארוכת טווח אחרת).
אם הינך אישה:
תסמונת גירוי יתר שחלתי (OHSS)
הרופא שלך יבדוק את השפעות הטיפול באופן קבוע על מנת לבחור 

את המנה הנכונה של פיורגון מידי יום. את תעברי סקירות 
אולטראסאונד

של השחלות באופן קבוע. ייתכן והרופא שלך יבדוק גם את רמות 
ההורמונים 

בדם. הדבר חשוב במיוחד, מכיוון שמנה גדולה מדי של FSH עשויה 
להוביל לסיבוכים נדירים אך רציניים, בהם השחלות מגורות יתר על 
המידה והזקיקים הגדלים הופכים לגדולים יותר מהנורמה. מצב רפואי רציני זה נקרא 

תסמונת גירוי יתר שחלתי (OHSS). במצבים נדירים, OHSS 
חמור עשוי להיות מסכן חיים. OHSS גורם להצטברות נוזלים 
פתאומית באיזור הבטן והחזה ועלול לגרום להיווצרות של קרישי דם. 
צרי קשר עם הרופא שלך מיד אם את מבחינה בנפיחות חמורה בבטן, 
כאב באיזור הבטן, הרגשת בחילה, 

הקאה, עלייה פתאומית במשקל כתוצאה מצבירת נוזלים, שלשול, 
ירידה במתן שתן או קושי לנשום (ראי גם סעיף 4, "תופעות לוואי").
← מעקב קבוע אחר התגובה לטיפול ב-FSH עוזר למנוע גירוי יתר 
שחלתי.

צרי קשר עם הרופא שלך מיד אם את מרגישה כאבי בטן, גם אם הדבר 

מתרחש מספר ימים לאחר שניתנה הזריקה האחרונה.
סיבוכי הריון
ישנה עלייה קטנה בסיכון להריון מחוץ לרחם (הריון אקטופי). לכן, הרופא שלך יצטרך לבצע בדיקת אולטראסאונד מוקדמת על מנת לשלול את האפשרות להריון מחוץ לרחם.
בנשים העוברות טיפולי פוריות עשוי להיות סיכוי גבוה במקצת להפלה.
קריש דם (תרומבוזיס)
טיפול בפיורגון, בדומה להריון עצמו, עשוי להעלות את הסיכון להיווצרות קריש דם (תרומבוזיס). תרומבוזיס הינו היווצרות של קריש דם בכלי דם.
קרישי דם עלולים להוביל למצבים רפואיים רציניים, כגון:
· חסימה בריאות שלך (תסחיף ריאתי)
· שבץ
· התקף לב
· בעיות בכלי הדם (תרומבופלביטיס – דלקת וריד פקקתית)
· חסר בזרימת דם (פקקת בוריד עמוק – DVT) אשר עלול לגרום לאובדן של הזרוע או הרגל שלך.
אנא דבר על כך עם הרופא שלך, לפני תחילת הטיפול, במיוחד:
· אם ידוע לך שיש לך סיכוי מוגבר לסבול מתרומבוזיס
· אם אתה, או מישהו במשפחתך הקרובה, סבלו פעם מתרומבוזיס
· אם אתה סובל מיתר משקל חמור.
תסביב שחלה
תסביב שחלה אירע לאחר טיפול בגונדוטרופינים, כולל פיורגון. תסביב שחלה הינו סיבוב של השחלה. סיבוב של השחלה עלול לגרום להפסקת זרימת הדם אל השחלה.
לפני תחילת הטיפול בתרופה זו, ספרי לרופא שלך אם:
· היה לך בעבר תסמונת גירוי יתר של השחלות (OHSS)
· הינך בהריון או חושבת שאת עשויה להיות בהריון
· היה לך בעבר ניתוח בטן
· היה לך בעבר סיבוב של השחלה
· היה לך בעבר או יש לך ציסטות בשחלה או בשחלות.
גידולים בשחלה וגידולים אחרים של מערכת הרבייה
היו דיווחים על גידולים בשחלה וגידולים אחרים של מערכת הרבייה בנשים שעברו טיפולי פוריות. לא ידוע אם טיפול בתרופות לפוריות מעלה את הסיכון לגידולים אלה בנשים לא פוריות.
מצבים רפואיים אחרים
בנוסף, לפני תחילת הטיפול בתרופה זו, ספרי לרופא שלך אם:
· נאמר לך על ידי רופא כי הריון עלול להיות מסוכן בשבילך.
אם הינך גבר:
גברים עם יותר מדי FSH בדם
רמות מוגברות של FSH בדם הינם סימן לנזק באשכים. פיורגון אינו יעיל בדרך כלל במקרים אלה. בכדי לעקוב אחר השפעות הטיפול, ייתכן ותתבקש על ידי הרופא שלך לעבור בדיקה של דגימת זרע, 4 עד 6 חודשים לאחר תחילת הטיפול.


	2.4 הריון והנקה
	
	יש להתייעץ עם הרופא או הרוקח לפני נטילת תרופה כלשהיא. אין להשתמש בפיורגון אם הינך בהריון, או חושבת שאת עשויה להיות בהריון.
פיורגון עשוי להשפיע על ייצור החלב. לא סביר שפיורגון עובר לחלב האם. אם הינך מניקה, ספרי לרופא שלך לפני נטילת פיורגון.


	4. תופעות לוואי
	
	אם הינך אישה:
תופעות לוואי נפוצות (עשויות להשפיע על עד 1 מתוך 10 אנשים):
· כאב ראש
· תופעות באיזור ההזרקה (כגון חבורה, כאב, אדמומיות, נפיחות וגרד)
· תסמונת גירוי יתר שחלתי (OHSS)
· כאב באגן
· כאב בטן ו/או נפיחות
תופעות לוואי לא נפוצות (עשויות להשפיע על עד 1 מתוך 100 אנשים):
· תלונות על החזה (כולל רגישות)
· שלשול, עצירות או אי-נוחות בבטן
· הגדלה של הרחם
· בחילה
· תגובות של רגישות יתר (כגון פריחה, אדמומיות, סרפדת וגרד)
· ציסטות בשחלות או הגדלה של השחלות
· תסביב שחלה (סיבוב של השחלות)
· דימום וגינלי
תופעות לוואי נדירות (עשויות להשפיע על עד 1 מתוך 1,000 אנשים):
· קרישי דם (הדבר עלול להתרחש גם ללא מצב של גירוי יתר לא רצוי של השחלות, ראי גם סעיף 2.2, "אזהרות מיוחדות בנוגע לשימוש בפיורגון").
הריון מחוץ לרחם (הריון אקטופי), הפלה והריונות מרובי עוברים דווחו גם הם. תופעות לוואי אלה אינן נחשבות כקשורות לטיפול בפיורגון, אלא לטיפולי פוריות (ART) או להריון שנוצר בעקבותם.

אם הינך גבר:
תופעות לוואי נפוצות (עשויות להשפיע על עד 1 מתוך 10 אנשים):
· אקנה
· תופעות באיזור ההזרקה (כגון התקשות וכאב)
· כאב ראש
· פריחה
· הגדלה מסוימת של החזה
· ציסטה באשכים
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	4.4 Special warnings and precautions for use


	
	Infertility evaluation before starting treatment

· Before starting treatment, the couple's infertility should be assessed as appropriate. In particular, patients should be evaluated for hypothyroidism, adrenocortical insufficiency, hyperprolactinemia and pituitary or hypothalamic tumours, and appropriate specific treatment given.

In females

Ovarian Hyperstimulation Syndrome (OHSS)
OHSS is a medical event distinct from uncomplicated ovarian  enlargement. Clinical signs and symptoms of mild and moderate OHSS are abdominal pain, nausea, diarrhoea, mild to moderate enlargement of ovaries and ovarian cysts. Severe OHSS may be life-threatening. Clinical signs and symptoms of severe OHSS are large ovarian cysts, acute abdominal pain, ascites, pleural effusion, hydrothorax, dyspnoea, oliguria, haematological abnormalities and weight gain. In rare instances, venous or arterial thromboembolism may occur in association with OHSS. Transient liver function test abnormalities suggestive of hepatic dysfunction with our without morphologic changes on liver biopsy have also been reported in association with OHSS. 

OHSS may be caused by administration of human Chorionic Gonadotropin (hCG) and by pregnancy (endogenous hCG). Early OHSS usually occurs within 10 days after hCG administration and may be associated with an excessive ovarian response to gonadotropin stimulation. Late OHSS occurs more than 10 days after hCG administration, as a consequence of the hormonal changes with pregnancy. Because of the risk of developing OHSS, patients should be monitored for at least two weeks after hCG administration.

Women with known risk factors for a high ovarian response may be especially prone to the development of OHSS during or following treatment with Puregon. For women having their first cycle of ovarian stimulation, for whom risk factors are only partially known, close observation for ealy signs and symptoms of OHSS is recommended.
To reduce the risk of OHSS, ultrasonographic assessment of follicular development should be performed prior to treatment and at regular intervals during treatment. The concurrent determination of serum oestradiol levels may also be useful. In ART there is an increased risk of  OHSS with 18 or more follicles of 11 mm or more in diameter. When there are 30 or more follicles in total it is advised to withhold hCG administration.
Depending on the ovarian response, the following measurements can be considered to reduce OHSS:

- withhold further stimulation with a gonadotropin for a maximum of 3 days (coasting);

- withhold hCG and cancel the treatment cycle;

- administer a dose lower than 10,000 IU of urinary hCG for triggering final oocyte maturation, e.g. 5,000 IU urinary hCG or 250 micrograms rec-hCG (which is equivalent to approximately 6,500 IU of urinary hCG);

- cancel the fresh embryo transfer and cryopreserve embryos;

- avoid administration of hCG for luteal phase support.
If OHSS develops, standard and appropriate management of OHSS should be implemented and followed.
Multiple Pregnancy
Multiple pregnancies and births have been reported for all gonadotropin treatments, including Puregon. Multiple gestations, especially high order, carries an increased risk of adverse maternal (pregnancy and delivery complications) and perinatal (low birth weight) outcomes. For anovulatory women undergoing ovulation induction, monitoring follicular development with transvaginal ultrasonography may aid in determining whether or not to continue the cycle in order to reduce the risk of multiple pregnancies. The concurrent determination of serum oestradiol levels may also be useful. The patients should be advised of the potential risks of multiple births before starting treatment.

In women undergoing Assisted Reproduction Technologies (ART) procedures, the risk of a multiple pregnancy is mainly related to the number of embryos transferred. When used for an ovulation induction cycle, appropriate FSH dose adjustment(s) should prevent multiple follicle development.
Spontaneous Abortion
Rates of pregnancy loss in women undergoing assisted reproduction techniques are higher than in the normal population.
Vascular Complications

Thromboembolic events, both in association with and separate from OHSS, have been reported following treatment with gonadotropins, including Puregon. Intravascular thrombosis, which may originate in venous or arterial vessels, can result in reduced blood flow to vital organs or the extremities. In women with generally recognised risk factors for thromboembolic events, such as a personal or family history, severe obesity or thrombophilia, treatment with gonadotropins, including Puregon, may further increase this risk. In these women the benefits of gonadotropin administration, including Puregon, need to be weighed against the risks. It should be noted, however, that pregnancy itself also carries an increased risk of thrombosis.

Ovarian and other Reproductive System Neoplasms

There have been reports of ovarian and other reproductive system neoplasms, both benign and malignant, in women who have undergone multiple treatment regimens for infertility treatment. It is not established whether or not treatment with gonadotropins increases the risk of these tumors in infertile women.

Other Medical Conditions

Medical conditions that contraindicate pregnancy should also be evaluated before starting treatment with Puregon.
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